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ABSTRACT

Objectives : In this study, various biological effects of Curcuma longa L. have been studied, however, beneficial 

effect of Curcuma longa L. in skin health remain still unclear. In this study, Curcuma longa L. water extract (CLE) 

was prepared. Inhibitory effect of CLE on melanin accumulation of B16F10 cells and expression levels of skin 

fibril-related proteins of human skin fibroblasts (HSF) were evaluated.

Methods : The cytotoxic effect of CLE in B16F10 cells and HSF were examined by MTT assay. Inhibitory effect of 

CLE on the -MSH- and IBMX-induced melanin accumulation and tyrosinase activity were evaluated in B16F10 

cells. The expression levels of connective tissue growth factor (CCN2), Smad2, procollagen 12, collagen 12, and 

fibronectin in CLE-treated HSF were analyzed by western blotting. 

Results : The CLE treatment (concentrations 10 to 400 g/ml) for 72 h did not affect to the B16F10 viability. 

However, 200 and 400 g/ml of CLE treatment for 24 h showed cytotoxic effect in HSF. Therefore, the concentrations 

10, 50, and 100 g/ml of CLE were chosen in this study. The CLE treatment for 72 h dose dependently and 

significantly suppressed melanin accumulation and tyrosinase activity of B16F10 cells. In addition, the CLE 

treatment up-regulated expression levels of skin fibril-related proteins such as CCN2, Smad2, procollagen 12, 

collagen 12, and fibronectin.

Conclusions : In conclusion, these results suggest that the CLE could be used as a natural material for skin health.
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   론. Ⅰ

피 는 체  가장 곽에 재하는  크게 피, 

진피 그리고 피하지  어 다, 1) 피  주  . 

능  신체 내  경 사 에  보 층  

 상 미생  침 그리고  등  들, , 

 신체  보 하고 피  께  주  결 하  체

 함  체내 항상  지한다2) 사람  피 는 . 

 극 신  스트 스 규칙  식습   , , , 

  등  들  과도한 스트 스가 도  

피  상  능  하 다. 

피  곽 층  피는 약 간  포주  통해 새28

운 피  한다 피  층에 재하는 . melanocytes

는  단계  산 과  통해  한다tyrosine melanin . 

피 에  재하는 라닌     산란 

등  통해 피  상  보 하는 운 측  지만 과, 

도하게   미 주근 그리고 검  등  melanin , , 

색 침착  원  다3, 4) 한  는 양과 . melanin

에 라 피 리카락 그리고 눈동  등  색  결, , 

짓는 도 하다.
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진피는 피   탄  지하는  어 한 역

할  한다 한편 진피에 다량 재하는  피  . , collagen

포  질  주   피  태  지하는 

역할  하는 근 연 에 는 극에 해 감  , 

에 해 라겐  해가 가 어 탄  감procollagen

고 주  진 다고 보고하 다5) 피  . 

 하는  생 하고 탄  지하는  어 collagen

 역할 한 하다  포  fibronectin . Fibronectin

질   하나  피  탄  지 착   직 복  , 

과 에  한 역할  하는 것  알  다6).

단 질  포Connective tissue growth factor (CCN2) 

 착 동 상처 복  , , , extracellular matrix (ECM)

하고 지하는  한 역할  한다고 알  다1) 근 . 

연 에 는 피 포  장과 식   과 하게ECM  

어  보고 었고7) 단 질  , CCN2 transforming 

growth factor- (TGF- 신 달체계  통해 ) 

 합 에 여하고 상처  복하는 용에도 ECM , 

하게 어  알  다
8) 앞  보고  연 결과. 

는 피  건강  지하는  단 질  는 피CCN2 

포  장 그리고 상처 복 등에 도움     , , 

시사한다.

울 (Curcuma longa  생강과에 하  도 미얀마  L.) , 

그리고 우리나라에 는 진도 에  재 고 다 울  . 

뿌리 는 주피  거한 태  찌거나 말  사용하 , 

재 한약재 향신료 료 그리고 차 등  여러 산업에  다, , , 

양하게 용 고 다 울  주 한 생리   커큐. 

민  알   들  항산(curcumin) 9) 항암, 10), 

그리고 항비만 11) 등  보고   나 피  건강과  , 

한 울  연 는 상  한 실 다.

본 연 에 는 울    하여 (CLE) B16F10 

포에   억  과 해  melanin tyrosinase 

하 다  나아가 처리가 . CLE human skin fibroblasts 

에  피   단 질  (HSF) CCN2, Smad2, procollagen 

12, collagen 1 그리고 그리고 2, fibronectin. collagen, 

 에 향  미치는지 알아보고  하fibronectin , 

 통해 피 미용 재  용 가능 에 해 고찰하고

 하 다. 

재료  . Ⅱ

재료1. 

시약1) 

본 연 에 사용  울  한민  진도에  재  것

그린 에  하여 사용하 다 (Pochun, Korea) . ㈜

Dulbecco's modified Eagle's medium (DMEM), antibiotics 

(penicillin-streptomycin cocktail), phosphate-buffered 

는 에  하saline (PBS) Welgene Inc. (Daegu, Korea)

다  . Fetal bovine serum (FBS) GE Healthcare Bio- 

에  하여 사용하Sciences Co. (Piscataway, NJ, USA)

다. 3-isobutyl-1-methylxanthine (IBMX), 3-(4,5- 

dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyltetrazolium bromide 

 (MTT), chloroform Sigma-Aldrich Co. (St. Louis, MO, 

에  하여 사용하 다 과 USA) . Isopropanol dimethyl 

는 에  하여 sulfoxide (DMSO) Junsei (Tokyo, Japan)

사용하 다 본 실험에 사용  항체 . CCN2 (SC-101586), 

Smad2 (SC-133098), Pro-collagen I2 (SC-166572), 

그리고 collagen (SC-376350), fibronectin (SC-69681), 

 는 -actin (SC-517582) Santa Cruz Biotechnology (Dellas, 

에  공 아 사용하 다TX, USA) .

울금 물 추출물  제조2) (CLE)

건  후 쇄한 울  에   가하여 1.0 kg 10.0 L

 어  뒤 에   간 열  하autoclave 121 15℃

다 울    여과지  여과한 . (Whatman No.1)

뒤 동결건 하여 에  보 하  후 에 사용하70℃–

다. 울     (CLE) 17.6%(w/w-dry basis)

다.

2. 

세포배양1) 

포  는 B16F10 human skin fibroblasts (HSF)

American Type Culture Collection (ATCC; Rockville, 

에  양 아 사용하 다 과 포는 MD USA) . B16F10 HSF 

  10%(v/v) FBS 100 unit/ml penicillin-streptomycin

 포함  지  사용하여 DMEM 37 , 5% CO℃ 2 경에   

 주  지  체해주  양하 다2~3 . 

및 에서 세포독성 평가2) B16F10 HSF

 에   포독   B16F10 HSF CLE MTT assay

용하여 하 다 포  가 상태. B16F10 HSF confluent 

가  후  포에  그리고 , CLE 10, 50, 100, 200, 400 

  도  처리하 다 포 시간 는 g/mL (B16F10 72 , HSF

시간  처리한 후 24 ). CLE phosphate buffered saline (PBS, 

에  도  용해시킨 용액  시간 pH 7.4) 5 mg/mL MTT 1

동안 가  처리하 다 처리 후 지  거하고 . DMEM 

에 미리 워진   포   씻어 주었37 1 mL PBS 1℃

다. 400    용하여 포내  L DMSO MTT formazan

  후 에 용해   , DMSO MTT formazan 96-well 

에 plate 200  씩 겨 L/well microplate reader (VersaMax; 

 용하여 Molecular Devices, Sunnyvale, CA, USA) 570 

에  도  측 하 다  처리하지 않  nm . CLE B16F10 

 포   하여 포생HSF (cell viability, 

 계산하 다% of control) .

세포에서 축적 억제 활성3) B16F10 melanin 

포   B16F10 melanin 1   M alpha melanocytes 

stimulating hormone (  -MSH) 100   시M IBMX 72

간 동안 처리하여 도하 다  그리고 . CLE 10, 50, 100 

 도  g/mL    병행 처리하여 -MSH IBMX B16F10 

포에   억   평가하 다  처melanin . CLE
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리한 후 포는  , B16F10 200   용액  L trypsin-EDTA 

첨가하여 착  포  떼어 주었다 떨어진 포는 . B16F10 

에   동안 원심 리하 다 원심 리한 18,472xg 10 . B16F10 

포는 200     첨가하L 1 N NaOH 10%(v/v) DMSO

여 에  간 가열하여 포내   100 10 melanin℃

하 다 그 후 다시 에   동안 원심 리한 후. 18,472xg 10  

상등액  에 96-well plate 200  씩 겨 l/well microplate 

reader (VersaMax; Molecular Devices, Sunnyvale, CA, 

 용하여 에  도  측 하 다  USA) 405 nm . CLE

 억    처리하지 않  melanin CLE B16F10 포

  하여  억   평가하 다melanin .

세포에서 저해 활성4) B16F10 tyrosinase 

포에   억   B16F10 tyrosinase 1   M - 

MSH, 100  그리고 도별  시간 동안 M IBMX, CLE 72

처리하 다 그 후 지  거한 뒤  척하고  . PBS 1%

 함   어  뒤  Triton X-100 PBS cell scraper

포  떼어내어 에 모아 간  통1.5 ml tube 10 sonication

해 포막  하 다 그 후 에   동안 원. 18,000xg 10

심 리하여 상층액   에 용하 다tyrosinase . 

 측  Tyrosinase 200    l L-DOPA (10 mM)

500    상층액 L 0.1M PBS 300    합한 뒤 L 37℃

에  시간  후 에  도  측 하 다1 475 nm . CLE  

처리하지 않  포   하여 B16F10 tyrosianse 

해  평가하 다.

5) Western blot

에  HSF RIPA lysis buffer (1 mM PMSF, 50 mM 

Tris-HCl, NP-40, 0.5% sodium deoxycholate, 150 mM 

 용하여 NaCl, phosphatase inhibitor cocktail) cell 

 모  뒤  통해 단 질  리하고 extract SDS/PAGE

  polyvinylidene fluoride (PVDF) membrane transfer 

하 다 용액  . 1%(w/v) bovine serum albumin (BSA) 

 하고  단 질에 한 특  PVDF membrane blocking

항체  시 다  . TBST (10 mM Tris, pH 7.5, 150 

그리고  여러  척한 다  mM NaCl, 0.05% NP-40)

 결합한 차 항체  horse radish peroxidase (HRP) 2

시키고  용하여 목  단 질  ECL ChemiDoc Molecular 

에  하 다Imager (Bio-Rad, Hercules, CA, USA) .

통계분석6) 

모든 는 평균 편차  하  ± , 

통계처리는 Statistical Package for Social Science (SPSS, 

 용하여 하 다 신뢰  Chicago, USA) . p 에<.05

 평균값들에 한  검 하 다 각 항목  원. 

치 산  시행하(one-way ANOVA) , Student 

t 에 하여 각 간   차  검 하 다-test 

(*<0.05, **<0.01, ***<0.001).

결   과. Ⅲ

 포독1. CLE

포에 각각 B16F10 1, 50, 100, 200, 400   g/mL CLE

 시간 처리한 후 포  생  72 B16F10 MTT 

 통해 알아보았다 포에 . B16F10 1, 50, 100, 200, 400 

  도   처리한 결과 포  생g/mL CLE , B16F10 

 각각  97.64%, 103.79%, 102.94%, 101.66%

 포독  찰 지 않았다 에  (Fig. 1A). HSF CLE 1, 

50, 100   도  처리한 결과  포 생g/mL , HSF

  포  장에 향  미치95.18%, 96.01%, 97.70%

지 않았 나 200, 400   도   처리하  g/mL CLE

 포 생  그리고   감89.54%, 78.47%

하 다 라  후 실험   포에  독  (Fig. 1B). 

나타나지 않  100  하   사용하 다g/mL CLE . 

(A)
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축  억  2. Melanin 

포에 B16F10 1   M   -MSH 100   M IBMX 72

시간 동안 처리하여  도하melanin , melanin 

도 간에 각각  10, 50, 100    처리하g/mL CLE

여  억   하 다  각각 melanin . CLE 10, 

50, 100   도  처리하    비 g/mL melanin 

 억  각각  나타났다52.34%, 44.33%, 8.32% . 

처리는 포에  도  CLE B16F10 melanin 

 억 하  처리 도에  는 포, CLE B16F10 

   감 시 다melanin (Fig. 2). 

해 3. Tyrosinase 

포에 B16F10 1   M -MSH, 100   M IBMX CLE

 각각 10, 50, 100   도  처리하여 시간 후 g/mL 72

해  평가하 다  각각 그tyrosinase . CLE 10, 50, 

리고 100   도  각각 처리하    비 g/ml

 각각  나타tyrosinase 85.92%, 48.70%, 17.07%

났다   . CLE 10, 50, 100   도  처리하  g/ml

 해  tyrosianse 14.08%, 51.30%, 82.93% , 

그리고 50, 100   도  는 포에  g/mL CLE B1610 

   해했다tyrosinase (Fig. 3). 

(B)

Fig. 1. Cytotoxic effect of CLE treatment in B16F10 and HSF. (A) B16F10 cells were exposed to 1, 50, 
100, 200, and 400 g/mL of CLE treatment for 72 h (B) HSF were treated with 1, 50, 100, 200, and 
400 g/mL g/mL CLE for 24 h. Significant differences were analyzed by one-way ANOVA followed 
by t -test (*<0.05, **<0.01 vs control, untreated cells).

Fig. 2. Inhibitory effect of CLE treatment on the melanin accumulation in B16F10 cells. Significant 
differences were analyzed by one-way ANOVA followed by t -test (***<0.001 vs control, untreated 
cells).
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4. 포  피부  련 단 질HSF 

에 미치는 향

진피  피    단 질   피  탄  

  결 하는  하게 용한다고 알  다. 

라  본 연 에 는 처리가 포  피  CLE fibroblast 

 단 질  에 어떠한 향  미치는지 하고  

하 다 에 독  나타내지 않  . HSF 10, 500, 100 g/mL

  시간 동안 처리하고 피   단 질  CLE 24

 하  신 달체계  CCN2, Smad2, procollagen I2, 

collagen I  단 질  하2, fibronectin

다 각. 각 10, 500, 100   처리는 피  g/mL CLE CCN2 

  단 질   도  가시

다(Fig. 는 처리가  통해  4). CLE CCN2 collagen 

등  피   단 질   시키는 것fibronectin 

 생각 다.

고   찰. Ⅳ

피 는 우리 몸  항상  해하는   해  

막아주는 곽  보  학 리 생 학  , , 

장벽 능  행하고 나 게 상    다12). 

스트 스 그리고 염 질 등  피  포  상과 , , 

사  도하고 피  탄  하 주 생  등  피, 

 가  시킨다
13)  동  피 눈동   리. Melanin , 

Fig. 3. Inhibitory effect of CLE treatment on the tyrosinase activity in B16F10 cells. Significant 
differences were analyzed by one-way ANOVA followed by t -test (***<0.001 vs control, untreated 
cells).

Fig. 4. The effect of CLE treatment on the expression levels of skin fibril-related proteins in HSF. -Actin was 
used as a control.
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카락 등에 재하는 색  사람  피 에 는  사 

등에 한 피  상에 항하는  생합  진 

다14)  한  피  보 하는  . Melanin

 갖고 나 과도하게 생   피  미melanin , 

검 주근 그리고 피   등  하   나아가 , , 

피 포  사   피 암 생  진 도 한다15).

 포 내   리보 에  에 Melanin tyrosinase

해 생합  다 피  층에 재하는 에. melanocytes

  효  용  여러 단계  거tyrosine tyrosinase 

쳐  합 다 생   각질 포  동melanin . melanin

어 피  색 침착  라닌 질들에 한 독  

한다16) 근 한 열 과 매스컴  달 등  해 . 

고 끗한 피 에 한 심  가 고 에 한 가 

격  가하고  피   연 가  행 고 

다17) 미  능  질과 해 는 재 알 틴  산업. 

에  가장 폭 게 사용 고 나 과도하게 사용할 경우 

 사용 들에게  알     등  상  보

고 고 어
18) 안  우 한 천연  래  미  재에 , 

한 심도 는 탐색  다. 

본 연 에  울     포에 각각 CLE B16F10 

10, 50, 100, 200, 400   도  시간 처리한 후 g/mL 72

포  생  한 결과 B16F10 10-400   g/mL

는 포에 독  하지 않았다 한 CLE B16F10 . HSF

에 동 한 도   시간 동안 처리하   CLE 24 10-100 

  처리는 에  독  보 지 않았g/mL CLE HSF

다 라  본 연 에 는 과 포에  모  독. B16F10 HSF 

 나타나지 않  도  100  하   실험에g/mL CLE  

용하 다 포에  처리하   . B16F10 CLE melanin 

  도  감 하 다  연 에 . 

 사과 양 그리고  등에 재하는 플라보 드, , 

 알 진  포에   통해 fisetin B16F10 CCN2 

  억 하  보고 하 고melanin 1) 상, 

엽  포에  단 질  통해 B16F10 CCN2 

 억 한다고 보고   다melanin 18) 는 . CCN2 

단 질      과 계가  melanin

보여주는 결과  생각 향후 단 질과 , CCN2 dopachrome 

효  tautomerase , microphtalmia-associated 

 transcription factor (MITF) , tyrosinase related 

그리고 protein-1 (TRP-1), tyrosinase related protein-2 

단 질  상 용에 해 가  어 울(TRP-2) 

  미  에 한  규 어야 할 것  

생각 다 본 연 에  울   는 포에. CLE B16F10 

 해  통해  효과  억tyrosinase melanin 

하여 미  미용 재  가능  나타냈다.

본 연 에  처리가 피  진피층   단 질 CLE 

에 어떠한 향  미치는지 알아보  하여  용HSF

하여  처리하고 CLE CCN2, procollagen 12, collagen 12, 

그리고 등   단 질   변  fibronectin 

하 다 단 질  재 지 . Collagen type , , , , Ⅰ Ⅱ Ⅲ Ⅳ

그리고  가지 태    알   피5 collagenⅪ

 진피 치아 그리고 뼈 등에 재하여 직  탄  , , , 

지하는  한 역할  하는 것  보고 었다
1). Collagen

 체    진피  procollagen fibroblast

에  주  생 다

 포  사  주  고  당Fibronectin matrix 

단 질 다  에. Fibronectin extracellular matrix (ECM)

 과  결합에 한  용한다collagen fibrin . 

특   피   지하여 주  fibronectin

하고 상처 복에 하게 어 다 라  . collagen 

 단 질  보 량  지하는 것  건강한 피fibronectin 

 지하는  어 한 18) 본 연 에  , CLE 

처리에 한  단 질   가collagen fibronectin 

는 가 피  탄    지하는  여할  CLE

 미한다 그러나 근 연 결과에  비. 

  상처 치 에  과량  (hypertrophic scar) keloids

 다는 보고가 어fibronectin 19) 향후 , normal skin 

  모 에  처리에 fibroblasts hypertrophic scar CLE 

 과 에 한 비  연 가 필 할 것  fibronectin 

생각 다 한 본 연 에  울   억  효능만  평. 

가하여 울   체  복 효능  측 하지 못한 한계

 가지고 다 후 연 에   에 한 가  . 

실험결과가 다 상  연 는 울   미  . 

  진피  단 질  가  통해 능  미용

재  용   다는 가능  시하 다 한 울  . , 

에 한 피 탄    단 질  가는 

 연 에 한 가능  시하 다 향후 본 연CCN2 . 

 결과는 울  피  약  보 치료 장  , , 

 미용 능식  개 에 어 용한 료  사용    

것 라 사료 다.

결   론V. 

울    미   진피 에 미치(CLE)

는 향에 한 실험  진행한 결과 다 과 같  결  얻  

 었다. 

1. 포에   시간 처리하   B16F10 CLE 72 400 g/mL

 도 지  포독  찰 지 않았 , HSF 

포에  시간 처리하   CLE 24 100   도g/mL

지  포독  찰 지 않았다.

2. 포독  나타나지 않  도   CLE 1   M - 

 MSH 100   시간 동안 처리하여 M IBMX 72 melanin 

 도한 후 각각 그리고 , 10, 50, 100   g/ml CLE

 처리한 결과 는   억CLE melanin 

하 같  도에  는 한 포  , CLE B16F10 

  도  억 하 다tyrosinase .

3. 에  그리고 HSF CLE 10, 50, 100   도  처g/mL

리한 결과 는 진피   단 질  , CLE CCN2, Smad2, 

procollagen 12, collagen 1 그리고 단2, fibronectin 

질   가시 다 그러나 비. (hypertrophic 

  상처 치 에  과량  scar) keloids fibronectin
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 다는 보고가 어 향후 에 한 CLE fibronectin 

과  용에 한 가 연 가 필 할 것  생각

다.

본 연 는 울    미    진피  (CLE)

 단 질  가에 한 탄  진용 미용 재  

효과  사용    시하 다 후 체계  . 

  상실험  통해  효능과  보 다  CLE

피  약  보 치료 장   미용 능식  개, , 

에 용하게 용    것 라 생각 다. 
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